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Освещены современные представления о влиянии ингибиторов кальциневрина на образование и высвобождение 
воспалительных цитокинов и их иммуномодулирующей способности (активности, свойствах).
Цель. Оценить эффективность и переносимость 0,1% мази такролимуса (Протопик) у больных атопическим 
дерматитом (АтД) средней степени тяжести и экземой кистей в качестве поддерживающей терапии, а также влияние 
препарата на микроциркуляцию в коже.
Материал и методы. В исследовании приняли участие 35 пациентов, страдающих АтД средней степени тяжести. 
Препарат Протопик (0,1% мазь) наносился ежедневно наружно тонким слоем на хорошо очищенную кожу 2 раза 
в день до клинического улучшения, но не менее 2 нед. Далее при достижении клинической ремиссии было 
рекомендовано использовать препарат 2 раза в неделю на участки кожи, обычно поражаемые при обострениях. 
В остальные дни пациентам было рекомендовано пользоваться релипидантом.
У пациентов с АтД до лечения и через 1 мес. от начала применения препарата с помощью допплерографического 
исследования оценивали уровень микроциркуляции в коже (объемную скорость кровотока). 
Результаты. Показана высокая активность препарата в качестве средства длительной поддерживающей терапии. 
Непрерывное применение препарата в течение 2 нед. позволяет достичь в большинстве случаев почти полной 
ремиссии. По данным допплерографического исследования, микроциркуляция в коже у пациентов с АтД 
после наружного применения 0,1% мази такролимуса (Протопик) усилилась, что можно объяснить снижением 
инфильтрации в дерме. Использование препарата отличается достаточной комфортностью, а единичные случаи 
местного раздражения в области применения мази носят транзиторный характер.
Ключевые слова: атопический дерматит, ингибиторы кальциневрина, такролимус.
The article covers modern concepts of the influence of calcineurin inhibitors on formation and liberation inflammatory 
cytokines and their immunomodulating ability.
Goal: to estimate efficiency and bearableness of 0,1 % Tacrolimus ointment (Protopik) at treatment of atopic dermatitis of 
moderate severity and eczema of hands as supporting therapy, and also influence of a preparation on microcirculation in skin.
Materials and methods. In research took part 35 patients having atopic dermatitis (ATD) of moderate severity. 
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 заболевания, с которыми сегодня наиболее часто 
обращаются к врачу-дерматологу (атопический дер-
матит, экзема, псориаз и т. д.), относят к болезням 
с наследственной предрасположенностью. В то же 
время все эти нозологические единицы можно отне-
сти к иммуноопосредованным дерматозам. К сожа-
лению, на сегодняшний день не существует методов, 
приводящих к полному выздоровлению пациентов. 
В связи с этим целью лечения является достижение 
стойкой ремиссии болезни. Несомненно, важным при 
ведении больных с хроническими дерматозами явля-
ется максимально возможное устранение триггерных 
факторов. Однако это не всегда представляется воз-
можным, особенно в условиях мегаполиса. 
Наиболее часто при лечении больных атопическим 
дерматитом (АтД) и экземой дерматологи назначают 
топические стероиды. Впервые эти препараты были 
использованы еще в 1952 г. m. sulzberger и v. wit-
ten [1]. Обладая противовоспалительными, иммуносу-
прессивными и антипролиферативными свойствами, 
топические стероиды позволяют существенно облег-
чить течение иммунозависимых дерматозов. В то же 
время длительное использование этой группы препа-
ратов может привести к развитию серьезных как мест-
ных (атрофия кожи, стрии, телеангиэктазии, пурпура, 
акнеформная сыпь и др.), так и системных побочных 
эффектов (чаще у детей до 2 лет из-за более высо-
кой проницаемости кожи) [2—4]. В случае тяжелого 
течения хронического дерматоза при серьезном на-
рушении кожного барьера, аутоаллергических фор-
мах заболевания и т. д. возникает необходимость 
в длительной поддерживающей терапии. В этих слу-
чаях, особенно при уже сформировавшейся местной 
стероидной зависимости, возможно использование 
интермиттирующих схем лечения наружными стерои-
дами [5—7]. Не только многие пациенты, но и врачи 
нередко опасаются использовать местные стероиды 
[8]. Однако исключение этой группы препаратов аб-
солютно неоправданно, так как на сегодняшний день 
The preparation Protopik (0,1% ointment) was used externally by daily thin layer on well cleared skin 2 times a day before 
clinical improvement, but not less than 2 weeks. Further, at achievement of clinical remission, it was recommended 
to use a preparation 2 times a week on the sites of skin which are usually struck at aggravations. In other days it was 
recommended to patients to use a relipidant.
To patients with atopic dermatitis before the beginning of treatment and in 1 month from the beginning of application of a 
preparation by means of Doppler monitoring research microcirculation level in skin (volume speed of a blood-groove) was 
estimated. 
Results. high activity of a preparation as means of long supporting therapy is shown. Continuous application of a 
preparation within 2 weeks allows to reach in most cases almost complete remission. According to Doppler monitoring 
research, microcirculation in skin at patients with ATD after external application of 0,1% Tacrolimus ointment (Protopik) 
amplified that it is possible to explain decrease in an infiltration in a dermis. Use of a preparation differs sufficient 
comfort, and individual complaints to local irritation in the area where the ointment was applied were transient by nature.
Key words: atopic dermatitis, calcineurin inhibitors, Tacrolimus.
они представляют собой наиболее сильные противо-
воспалительные средства, позволяющие быстро до-
биться клинического эффекта. 
На современном этапе необходим эффективный, 
безопасный и простой в использовании препарат 
для наружного применения, который мог бы соста-
вить конкуренцию топическим кортикостероидам по 
интенсивности влияния на воспалительную реакцию 
и в то же время не имел побочных эффектов, свой-
ственных кортикостероидам (КС). Особый интерес 
в этом плане представляет группа так называемых 
ингибиторов кальциневрина. представители этой 
группы такролимус и пимекролимус относятся к не-
стероидным клеточно-селективным ингибиторам, 
принадлежащим к классу аскомициновых макро-
лактамов. Такролимус ингибирует пролиферацию 
и активацию cd4+ t-лимфоцитов-хелперов путем 
соединения с клеточными рецепторами, известны-
ми как fK506-связывающий белок (fK506-binding 
protein — fKbp). Образующийся при этом комплекс 
ингибирует кальциневрин-фосфатазу, участвующую 
в переносе нуклеарного фактора активированных 
Т-лимфоцитов в ядро [9]. это препятствует образова-
нию и высвобождению цитокинов (интерлейкинов-2, 
-3, -4, -5, фактора некроза опухоли α, интерферона-γ) 
и пролиферации Т-лимфоцитов, которая возникает 
при стимуляции клеточных рецепторов [10]. Таким 
образом, ингибиторы кальциневрина являются им-
муномодулирующими препаратами, способными про-
никать в кожу, не подвергаясь при этом значитель-
ной системной абсорбции, а потому не приводящими 
к побочным эффектам, характерным для системных 
иммуносупрессоров. 
цель работы — оценка эффективности и перено-
симости 0,1% мази такролимуса (протопик) при лече-
нии больных АтД средней степени тяжести и экземой 
кистей в качестве поддерживающей терапии, а также 




В исследовании участвовали 35 пациентов, страда-
ющих АтД средней степени тяжести, средний индекс 
scOrad составлял 32,1. Все пациенты получали ам-
булаторное и стационарное лечение на кафедре дер-
матовенерологии с клиникой Санкт-петербургского 
государственного медицинского университета 
им. акад. И.п. павлова.
Диагноз АтД ставили на основании критериев 
J. hanifin и g. rajka.
перед началом лечения, на 7, 14, 30 и 60-й дни 
лечения мазью протопик проводилась клиническая 
оценка состояния больного, включающая в себя опре-
деление индекса scOrad.
у пациентов с АтД до лечения и через 1 мес. от на-
чала применения препарата с помощью допплерогра-
фического исследования оценивали уровень микро-
циркуляции в коже (объемная скорость кровотока). 
за стандартную была выбрана точка, общая для всех 
пациентов: в локтевом сгибе правой руки.
препарат протопик (0,1% мазь) использовался на-
ружно ежедневно с нанесением тонким слоем на хо-
рошо очищенную кожу 2 раза в день до клинического 
улучшения, но не менее 2 нед. Далее, при достижении 
клинической ремиссии было рекомендовано исполь-
зовать препарат 2 раза в неделю на участки кожи, 
обычно поражаемые при обострениях. В остальные 
дни пациентам было рекомендовано пользоваться ре-
липидантом — кремом Локобейз Рипеа. промежуток 
между нанесениями протопика составлял не менее 
2—3 дней.
Результаты и обсуждение
под наблюдением находились 35 больных АтД (13 
мужчин и 22 женщины) в возрасте от 16 до 39 лет. 
Во всех случаях дебют заболевания приходился на 
детский возраст, отмечалось хроническое течение 
болезни с частыми рецидивами. В 32 случаях имело 
место длительное использование наружных глюкокор-
тикостероидов. Абсолютное большинство пациентов в 
прошлом не пользовались средствами базового ухо-
да за кожей и применяли для индивидуальной гиги-
ены щелочные моющие средства. у всех пациентов, 
включенных в исследование, была зарегистрирована 
фаза обострения заболевания. Локализация наиболее 
выраженных воспалительных изменений кожи была 
различной. у 17 пациентов преобладало поражение 
типичных для АтД участков кожи (локтевые сгибы, 
подколенные ямки, задняя поверхность шеи), у 12 — 
кожи кистей и у 9 — кожи лица. 
практически все пациенты отметили хорошую 
переносимость и эффективность использованного 
препарата. В то же время у 14 (40%) пациентов появ-
лялось чувство жжения после нанесения препарата. 
В большинстве случаев (9 больных) эти ощущения 
проходили в течение первой недели использования 
препарата. Лишь у 3 больных чувство жжения вызы-
вало значительный дискомфорт и в 1 случае по же-
ланию пациентки препарат был отменен. у остальных 
больных субъективные ощущения носили транзитор-
ный характер и не потребовали отмены препарата.
при втором визите (через 1 нед. от начала тера-
пии) у всех пациентов отмечено улучшение состоя-
ния кожи: средний индекс scOrad снизился с 32,1 
до 20,2 (рис. 1). В дальнейшем, при третьем визите, 
зарегистрировано еще большее снижение этого по-
казателя (средний индекс scOrad составил 10,4). 
у 31 пациента воспалительные изменения кожи отсут-
ствовали полностью. На 30-й и 60-й дни лечения су-
щественной динамики в состоянии кожного процесса 
не наблюдалось (показатель scOrad составил 11,1 
и 10,9 соответственно). большинство пациентов (28 
из 34) отметили комфортность использования крема 
Локобейз Рипеа, и лишь 6 больных предъявили жало-
бы на излишнюю «жирность» данного косметического 
средства.
Важным показателем эффективности терапии яв-
ляется качество жизни пациентов. этот показатель 
в ходе исследования также значительно менялся 
(рис. 2). через 1 нед. от начала терапии регистрирова-
лось его улучшение, проявлявшееся снижением с 17,2 
до 12,6. положительная динамика прослеживалась 
и в дальнейшем. Длительное поддержание удовлет-
ворительного состояния кожи, по-видимому, изменило 
отношение пациентов к своему состоянию. В резуль-
Рис. 1. Изменение показателя SCORAD 
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тате к окончанию исследования индекс качества жиз-
ни составил в среднем 5,7. 
у 2 пациентов была отмечена недостаточная эф-
фективность терапии, что можно было объяснить не-
соблюдением режимных рекомендаций или професси-
ональными агрессивными воздействиями на кожу.
Серьезных побочных эффектов ни в одном случае 
нами не зарегистрировано.
по данным допплерографического исследова-
ния, микроциркуляция в коже у пациентов с АтД по-
сле наружного применения 0,1% мази такролимуса 
(протопик) усилилась. Из 35 больных, находившихся 
под наблюдением, существенное усиление объемной 
скорости кровотока, от 0,2 до 0,53 мл/мин., наблюда-
лось в 32 случаях. у 3 пациентов изменение уровня 
микроциркуляции было незначительным — от 0,01 
до 0,2 мл/мин. До лечения объемная скорость крово-
тока в среднем по группе была равна 0,34 мл/мин., 
после лечения показатель микроциркуляции увели-
чился до 0,58 мл/мин. (рис. 3). 
Таким образом, на фоне наружного применения 
0,1% мази такролимуса микроциркуляция в коже зна-
чительно усилилась. Можно предположить, что этому 
способствовало уменьшение инфильтрата в дерме. 
Небольшое количество наблюдений не позволяет 
сделать окончательных выводов о влиянии 0,1% ма-
зи протопик на уровень микроциркуляции. Требуется 
дальнейшее всестороннее изучение данного вопроса 
на выборке пациентов большей численности, что по-
зволит разработать более детальные рекомендации 
по применению препарата. Избирательное влияние на 
микроциркуляцию препарата представляется интерес-
ным, перспективным и может существенно увеличить 
возможности его использования.
Вышесказанное позволяет сделать вывод о целе-
сообразности назначения поддерживающей терапии 
мазью протопик больным АтД в тех случаях, когда за-
болевание протекает с частыми и длительными реци-
дивами. Таким образом, с учетом высокой эффектив-
ности, сопоставимой с таковой сильных глюкокорти-
костероидов, и высокого профиля безопасности, что 
подтверждено результатами многочисленных клини-
ческих исследований, можно констатировать, что дан-
ный препарат способствует повышению эффективно-
сти лечения и качества жизни больных АтД. 
Выводы
1. Мазь такролимуса 0,1% (протопик) является вы-
сокоэффективным средством при лечении пациентов 
с АтД. 
2. Непрерывное применение препарата в течение 
2 нед. позволяет достичь в большинстве случаев поч-
ти полной ремиссии.
3. Использование препарата отличается достаточ-
ной комфортностью, а единичные жалобы на местное 
раздражение в области нанесения мази носят транзи-


















Рис. 2. Динамика показателя дерматологического 
 индекса качества жизни (ДИКЖ) 
 на фоне лечения
Кол-во
пациентов
Рис. 3. Динамика объемной скорости кровотока 
 на фоне применения 0,1% мази 
 такролимуса (Протопик) у пациентов 








До лечения Через 1 месяц
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